Moderni pohled na potrat plodu v 1.trimestru €hotenstvi

A. Borrell* and |. Stergiotou
Prenatal Diagnosis Unit, Maternal Fetal Department, Hospital Clinic Barcelona, Maternitat Campus,
Sabino Arana 1, 08028, Barcelona, Catalonia, Spain

Pro CPD zeditovala MUDr A. Michenkova, klinicky gstik

Potrat je nefasgjsi komplikaci &¢hotenstvi. Vyskytuje se u 10-20 % v3ech klinickyvyppenych gravidit. Celkovy pet
t¢hotenskych ztrat je obtizné odhadnout, bereme&dkw UGvahu fipady periimplanténich selhani, které je mozné
diagnostikovat pouze stanovenim hladiny lidskéhariclwého gonadotropinu /HCG/ v &igvySSi nez 0,025 ng / ml),
muiZe jejich péet dosahovat az 60 % vSech gravidit. Za potgir(®&nni abort) by tedy#ty byt povazovany pouze
klinicky prokazané ztraty po 5. tydnu gravidity.

Predispozice k potratu:

Udaje ziskané z narodnich regisprokazaly, Ze riziko potratu jednozm vzrista s ¥kem Zeny. Jejich frekvence se
pohybuje od 9 % u 22letych do 84 % u 48letych Btejre jako je riziko potratu zavislé na&ku, zavisi také narpdchozi
reprodukni historii v fedchozich 10 letech. Co se tykékuw otce, neni riziko zcela evidentni. Zda se v&algtcovsky
vék nad 50 let fedstavuje 2x vySSi riziko pozdni fetalni ztraty.

Mezi dalsi rizikové faktory p#tvyssi hmotnost, africka rasaedchozi potraty nebo metnarozené dit preexistujici
diabetes mellitus, koncepce s indukci ovulace, abalmi hodnoty screeningu 1.trimestru

(nizk& hladina PAPP - A, zvySena nuchalni traresige, reverzni tok v ductus venosus ).

Problémy s diagnostikou potratu:

Ultrazvuk je povazovan za metodu volby pro diagikastasné embryonalni ztraty (abortu)

Dle dopordeni NICE (National Institute for Health and CliaicExcellence) je diagn6za stanovena za pomoci
transvaginalniho ultrazvuku, jestlize je prazdegtgni vaek velikosti> 25 mm, nebo plod bez skaé akce vel.> 7
mm. Kron® toho je doporéeno potvrdit diagnosu i nazorem jiného cert¥i&ného Iékée, nebo opakovat UZ
vySeteni za tyden. V kaZzdéntipadt je doporiden postup, ktery zabrani omylii pliagnose (nap vylou¢eni pozdjsi
koncepce).

Podcaiovani psychologické morbidity:

Emociondlni dopad potratu je obé&cklinickymi lékafi podceiovan, gestozecastym disledkem této zkuSenosti jsou
depresivni a Uzkostné symptomy a poruchy. NedawudhesnaSly élkazy o vzniku deprese u zen, které zazily potrat a
ukazaly, ze i kdyz se vyskyt psychickych potiziem Bnizuje v pibéhu ¢asu, u znéné ¢asti z nich mize getrvavat i po
roce.

Z psychologickych dlvodi je podporovana i nova terminologie pro udalestahujici se k potratu, ktera ztiife

negativni dopady na pacientku. Nigad pi poradenstvi pouzivani pofnjako "abort " a " selhani, ne&né,

nepod#ené, vadné&hotenstvi , je vhodné nahrazovat vyrazem "zmlkbviglita".

Vysoky pFinos karyotypizace:

Téhotenské ztraty v prvnim trimestru mohou byfisgbeny celowradou icin, nag. chromozomalni abnormality,
hormonalni nerovnovéaha, poruchy imunitniho systémloZni malformace, vliv Zivotniho prasdi. ... Ultrazvuk fispel
piedevsim k diagnostice a snazi se #lopht informace § zjiStovani etiologie potrét a to jak u sporadickych, takiu
recidivujicich potrat.

Angiolucci a kol.se pokusil identifikovat ultrazvukové ukazatelegrét by s¢dcili pro aneuploidii - potrat zjsobeny
trizomii 22 chromosomu se ®apgji projevoval rozSienym Zloutkovym vékem, menSi embrya zase korelovala s
monosomii X chromosomu, zatim co normalni ultraoxyknalez koreloval s trizomii 21 chromosomu. Histmlogické
vySeteni plodu m& pro odhalenitigin potratu vyznam spiSe historicky. Je ov3efileEté k vylokeni moly a
mimodéloZzniho Ehotenstvi.

V naSi studii Zen, které potratily od r 2007 bgéxhyceno 65% chromozomalnich anomalii .

Zjisténé cytogenetickych studie maji velky vyznam pro led®® genetické poradenstvi, protozézné typy
chromozomalnich anomalii majiazné vzorce opakovani. Nidklad, nevyvazené strukturalni anomalie maji nejirys
riziko recidivy.Chromozomalni analyzatre rovréz poskytnout odpasdi na nefasgjSi otazky, jako nap "Prat se to



stalo prag¢ mne ?" a "MiZe se to opakovat?". Tyto odgoW pomohou sniZit Uzkost paciéna umozni jim lépe se
vyrovnat s imrtim a smutkem po ztr@iodu.

Testovani klka pired evakuaci spiSe nez tkani plodu:

Jak jiz bylo fe¢eno, chromozomalni anomalie jsou zodfiné za drtivou &Sinu ztrat véasném g&hotenstvi .
Pri cytogenetickém vySsgni je dosahovano vySSi @Sposti i vySeteni choriovych klk (CVS) jak i vySekeni tkani
plodu. NeUsgch cytogenetické analyzytibe byt zfisoben nedsinym astem kultury, mikrobialni kontaminaci, nebo
kontaminovanim vzorku matkou.

V téchto gipadech je mozné vyuZit tyto molekulé&tviologické testy.

Fluorescedni in situ hybridizace (FISH) - rychly test nekutivaného materiélu, ktery umadie stanoveni aneuploidie a
zjisténi chromozomalnichipstaveb. Ziskané informace jsou omezené volbo#ifgosondy .

Kvantitativni fluorescetni polymeradzov&etizova reakce (QF-PCR - rychly test, ktery odhali ailoz kontaminaci
mateskymi buikami, parcialni nebo Uplnou molu (je petba vySdit i periferni krve matky). P&t analyzovanych
chromozoni je omezen na 5 az 10 chromosom

Novou molekularé diagnostickou metodou chromozomalni analyzy, ktemdoziuje vySetit cely genom je array
komparativni genomova hybridizace (array - CGH heabo bez single polymorfism(SNP). Array — CGH detekuje
odlisny paet vS8ech chromosaimnebo jejich strukturdlniipstavbykteré nejsou zjistitelné klasickou karyotypizegNP
microarray se liSi od array-CGH schopnosti idimtvat matéskou kontaminaci a uniparentalni dizomie ( poruchy
ziskané od otce die).

Pri pouziti array — CGHip vySeteni tkani plodu bylo detekovano dalSich 13% deonawniklych aberaciiv
piipadech, kdy cytogenetické vyEati (tj. karyotyp) byl normalni. | kdyz jsou nattlavySSi ve srovnani s konuagrim
karyotypizaci, je evidentni, Zze v dnesSni &@barray - CGH s SNP metodou volby.

DalSi pokroky v genetice vyvojem technologii s W@ rozliSovaci schopnosti v budoucnosti patrdhali dalSi jemné
genetické zriny jako @iciny nevystlitelné se opakujicich potrat

Jednou anomalie , invazivni postup v kazdé gravidi

Data obsahujici Udaje zéi taustralskych regidir informuji o zvySeném riziku opakovani pofrati predchozich
tehotenstvi postizenych trizomii 13, 18 nebo 21 aweomu. U pedchozi trisomie 13 a 18 chromosomu se riziko
opakovani zvySuje 3,8 x, u trisomie 21 2,2 x tir@kladnimu riziku.

Tyto vysledky jsou v souladu se zprdvami z oblpstimplant&ni genetické diagnostiky (PGD)ideichozi trinomicka
t¢hotenstvi, bez ohledu na zZivotaschopnost, jsolespage zvySenym rizikem aneuploidie v nasledujigreliditach.

Jednodussi pracovni postup u opakujicich se potrat

Recidivujici potrat postihuje cca 1% pareprodukniho véku a historicky byl fi¢itdn genetickym, anatomickym,
imunologickym a endokrinologickym faktim.Vice neZ polovina z nich je povaZovana za idiogétpoté, co byl péar
podrobr vySeten, &etne UZ vySeteni panve partnerky, hysterosalpingografii, troribitfo screeningu (vySgni
hlavre antifosfolipidovych protilatek), posouzeni hornidstitné Zl4zy a karyotypizaci péru.

V naSem centru nabizime viem Zenam s recidivujicitratem transcervikalni o&ibchoriovych klki (CVS) jeSt pred
evakuaci. Robberecht a kol.tzdznil také pinos provedeni SNP array p&v piipadech euploidnich opakujicich se
potrati. Timto gistupem zachytili de-novo patologie u poloviripadi nevyswtlitelnych recidivujicich potrdit

Stale hledame optimalni management:

Nej¢astjSim feSenim potratu v prvnim trimestrthbtenstvi je dilataceétbZniho hrdla a naslednéa kyretaz dutirgodni
.Posledni data srovnavajici chirurgickou akéwaci I€bu potvrzuji, Ze v§kavaci I€ba je spojena s vy33i krevni ztratou
a Wtsi bolestivosti. NICE dopotuje vyhnout se Wkavaci strategii v ifipadech se zvySenym rizikem krvaceni, rizikem
infekce nebo fedchozi traumatické porodnické zkuSenosti.

Jako alternativa jak chirurgické, takdkavaci I€by je navrzena moznost lék#ia terapie Misoprostolem. Misoprostol
(prostaglandin E1) Ize podavat Ustnebo vaginalh Rezimy s 600 nebo 800 ug intravaginalniho missiota jsou
(cinné v dosaZeni Upln&ldZni evakuace az u 85 % paciebez vaZznych vedlejSich eféktle pozoruhodné, Ze znifrd
vysoka UspSnost se vyskytuje i u Zen, které nerodily, nelpacient s bolesti v podiiSku a krvacenim. Dilatace a
kyretdZ se dopotwije jen v gipac selhani pedchozich opéeni.



Zaver:

Potrat v 1. trimestru je nutné povaZovat za velmbeialni udalost v ZivétZzeny.

Nedavno vydané s¥mice RCOG a Nice ( 2012) tgsnily diagnosticka kritéria pro potrat na prazdegt&ni vééek> 25
mm, nebo plod velikostt 7 mm bez srdani akce. Diagnosu je vhodné potvrdit ptesghictvim druhého specialisty,
nebo opakovanou kontrolowasovym odstupem.

Chromozomalni studie poskytuji cenné informacéi&ing potratu, stejé jako umo#uji odhad rizika opakovani .
Zawrem lzefici, Ze potrat je udalost, kteraie zmisobit duSevni utrpeni s potencialfiouhodobymi dsledky .



